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RESUMEN

Objetivo: Determinar si el Misoprostol es mas eficaz cuando menor es la edad gestacional;
en pacientes con aborto retenido del HNASS, EsSalud Callao durante el periodo: agosto
2016 - diciembre 2016

Métodos: Diseno retrospectivo, observacional, transversal, se incluyeron a gestantes con
el diagnostico ecografico de aborto retenido; quienes recibieron misoprostol previo a la
evacuacion completa con LU. Se utilizaron las frecuencias de las variables establecidas,
las medidas de tendencia central y de dispersién en las variables cualitativas; y pruebas de
contraste hipotesis para el analisis bivariado.

Resultados: El 59,4%(n=79) correspondieron a gestacion no evolutiva y 40,6%(n=54)
correspondieron a gestacion anembrionada. El tiempo promedio entre la primera dosis
Misoprostol hasta el inicio de la expulsion del producto fue 6 +/- 2.18 horas. El
47,4%(n=63) de los pacientes, recibieron 400 ug via vaginal mas 400 ug via oral de
Misoprostol; y el 52,6% (n=70) 800 ug via oral del mismo. El 12,8 % (n=17) de pacientes
con aborto retenido fueron refractarias a la primera dosis de Misoprostol.

Se encontré una asociacion significativa (P= 0,046) de edad gestacional e intervalo de
tiempo. El porcentaje de pacientes que responden con un intervalo de tiempo menor a 6
horas decrece conforme aumenta la edad gestacional:, 6-7ss(67.6%), 7-8ss( 42.9%); 8-9
ss( 31.2% ), 9-10 ss(50%), >10ss ss(22.3%). Se identificd por tanto que existe una
respuesta mas rapida a una primera dosis de Misoprostol, mientras menor sea la edad

gestacional.

Conclusiones: El Misoprostol es mas eficaz, en pacientes con aborto retenido, que tienen

menor edad gestacional; comparado con las de mayor edad gestacional.

Palabras clave: eficacia, Misoprostol, edad gestacional (fuente: DeCS BIREME)
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ABSTRACT

Objective: To determine if Misoprostol is more effective when the gestational age is lower;
in patients with retained abortion of HNASS, EsSalud Callao during the period: August 2016
- December 2016.

Methods: Retrospective design, observational, cross street, we included to pregnants with
ultrasound diagnostic of missed abortion; who received misoprostol before to the complete
evacuation with LU. We used the frequencies of the established variables, the
measurements of central tendency and of dispersion in qualitative variables;
and multiple test of contrast hypothesis for the bivaried analysis.

Results: 59,4 % (N=79) corresponded to nonviable pregnancy and 40,6% (n=54)
corresponded to anembryonic pregnancy. The average time since the first dose misoprostol
until the evacuation of the product begins was 6 +/-2.1,
8 hours. 47,4 % (n=63) of patients, were given 400 ug vaginally more 400 ug orally
of misoprostol ; and 52,6% (n=70) were given a single oral dose
of 800 ug oral . 12,8 % (n=17) of patients with missed abortion was refractory to
the first misoprostol dose. A significant association (P = 0.046) of gestational age and time
interval was found. The percentage of patients responding with a time interval shorter than
6 hours decreases with increasing gestational age: 6-7ss (67.6%), 7-8ss (42.9%); 8.9 sec.
(31.2%), 9-10 sec. (50%),> 10 secs (22.3%). It was therefore identified that there is a faster
response to a first dose of Misoprostol, the lower the gestational age.

Conclusions: Misoprostol is more effective in patients with missed abortion who have a
lower gestational age; Compared with those of greater gestational age.

Key words: efficacy, misoprostol, gestational age (source: DeCS BIREME)
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INTRODUCCION

El 20% de gestaciones terminaran en aborto espontaneo(15,23); existen diversas maneras
de clasificar el aborto, en esta oportunidad nos enfocaremos en el manejo del aborto
retenido: nosotros consideramos aborto retenido a la retencion en la cavidad uterina de
un embarazo amenbrionado (saco gestacional de DMSG>25 mm sin embrién) o de una

gestacién no evolutiva (embrién con LCC> 5-6mm sin actividad cardiaca.(23,34,35,36)

Existen alternativas de tratamiento desde el manejo quirdrgico, el manejo medico con
misoprostol y hasta un manejo expectante. En los ultimos estudios, se ha demostrado
que el manejo medico es tan eficaz como el manejo quirdrgico en gestaciones no evolutivas

y anembrionadas.

Un cérvix duro y firmemente cerrado es la principal causa de complicaciones durante el
legrado, para la evacuacién de restos endouterinos. Se han utilizado diversos métodos

para lograr una dilatacién adecuada previo legrado uterino.

El efecto del Misoprostol sobre el cérvix y la contractilidad uterina son cruciales para una
induccién exitosa. Se dice que basta de un promedio de 3 horas para que el cérvix se
ablande y dilate suficientemente para la realizacion de una evacuacion uterina completa
, disminuyendo asi los riesgos y morbilidad del procedimiento quirdrgico; asi como el

tiempo del tratamiento.(3,26)

Existen diversos estudios con respecto al mecanismo, el tiempo de accion la
biodisponibilidad, los efectos adversos en cuanto a la cantidad de dosis y via de
administracion, de todas se supone que 800 ug via vaginal ha demostrado ser la mas

eficaz; encontrandose asi en varios protocolos de guias clinicas.(3,23, 26,43)



En nuestro pais, los métodos para el manejo de aborto retenido han sido generalmente
limitados; por consiguiente en la gran mayoria de servicios de ginecobstetricia, tales como
el Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren aun prevalece como primera linea el

tratamiento clasico consistente en dilatacion con posterior legrado uterino.

Por no existir estudios de la eficacia del misoprostol (como “madurador cervical” previo al
tratamiento quirdrgico del aborto retenido) de acuerdo a la edad gestacional, se decidié

realizar este estudio



1.

CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El problema cientifico

1.1

1.2.

Definicion y delimitacion del problema.

Definicion del problema: Un cérvix duro y firmemente cerrado es la
principal causa de complicaciones durante el legrado, para la evacuacién de
restos endouterinos, y el empleo de prostaglandinas ha demostrado ser util
para prevenir dichas complicaciones. El Misoprostol (un analogo de la
PGE1) ha demostrado ser un agente eficaz en la maduracién cervical previa
al legrado y por lo tanto en la reduccidon en la incidencia de dichas

complicaciones (4).

El primer informe acerca del uso de Misoprostol como predilatador antes del
legrado fue registrado por Edwards en un estudio sobre 595 mujeres .Desde
entonces se han llevado a cabo numerosos estudios para valorar su utilidad

con este fin (4).

Delimitacion del problema: Pacientes con diagndstico de aborto retenido

en el HNASS, EsSalud, Callao; periodo entre Agosto 2016 y Diciembre 2016

Formulacion del problema.

¢Es mayor la eficacia del Misoprostol, cuando es menor la edad

gestacional; en pacientes con aborto retenido del HNASS, EsSalud Lima?



1.3.

Justificacion de la investigacion.

Esta investigacién se justifica teniendo en consideracion que: existen
estudios acerca de la eficacia del Misoprostol en el aborto terapéutico con
relacion a la edad gestacional. En estos estudios se encontré que, la eficacia
del Misoprostol es inversamente proporcional con la edad gestacional. (31,
41,42).

En nuestro pais, los métodos para terminar las gestaciones en los casos de
gestaciones no evolutivas y anembrionada han sido generalmente limitados;
por consiguiente en la gran mayoria de servicios de ginecobstetricia tales
como el Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren aun prevalece como
primera linea el tratamiento clasico consistente en dilatacion con posterior
legrado uterino.

Por no existir estudios de la eficacia del misoprostol (como “madurador
cervical” previo al tratamiento quirargico del aborto retenido) de acuerdo a la
edad gestacional, se decidié realizar este estudio

Todos los resultados seran beneficiosos para el Departamento de Gineco-
obstetricia, ya que servira para generar cambios en las practicas clinicas y
usos de misoprostol con respecto a abortos retenidos con poca edad
gestacional, implementar un plan de control y estructuraciéon de una ficha
control para poder establecer bases de datos para estudios posteriores.

Ademas servira como un antecedente para estudios prospectivos.



2. Objetivos de la investigacion.

2.1. Objetivo general.

1. Determinar si el Misoprostol es mas eficaz cuando menor es la edad
gestacional; en pacientes con aborto retenido del HNASS, EsSalud

Callao durante el periodo: agosto 2016 - diciembre 2016

2.2. Objetivos especificos.

2. Determinar si, el intervalo de tiempo entre el inicio de la primera dosis
de Misoprostol hasta la expulsién parcial del producto varia, segun la
edad gestacional,

3. Determinar si la refractariedad a primera dosis Misoprostol varia segun

la edad gestacional

2.3. Objetivos secundarios.

4. Determinar la edad promedio de pacientes con aborto retenido

5. Determinar la edad gestacional promedio de las gestantes con aborto
retenido.

6. Determinar si: el intervalo de tiempo entre el inicio de la primera dosis
de Misoprostol hasta la expulsion parcial del producto; depende del tipo
de aborto retenido y de. la dosis utilizada de Misoprostol.

7. Determinar si: la refractariedad a una primera dosis Misoprostol; varia
segun el tipo de aborto retenido y segun la dosis utilizada de

Misoprostol.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

1. Antecedentes del problema.

Contexto Nacional

Beizaga, (2009).realizé un trabajo de investigacion en el servicio de Gineco-
obstetricia del Hospital PNP con 540 pacientes, las cuales tenian el diagnostico de
aborto retenido. De ellas, el 41.3% (223) correspondié a aborto frustro, 58.7% (317)
a gestacién no evolutiva, el 66.4% fueron multiparas, el 49.1% se encontré entre
la edad gestacional de 5-7 semanas, las deposiciones liquidas fueron el efecto
indeseado mas frecuente (8.3% y 11%), el tiempo de accion fue de 5-6 horas en el
87.4% y 94.1%; respectivamente. Demostrando asi que el Misoprostol utilizado en
una dosis de 800 mcg via vaginal o combinando cualquiera de las dos vias (via
vaginal-oral; via vaginal-sublingual), tiene eficacia comprobada, ademas de
presentar muy bajo porcentaje de efectos colaterales, es de facil administracion,

bajo costo (5).

Enciso, (2013) Realizé una investigacion para establecer la efectividad y utilidad
del Misoprostol como tratamiento médico de primera linea en los casos de aborto
incompleto precoz en el Hospital Nacional Dos de Mayo. El nimero total de abortos
en su estudio fue 496, de los cuales 322 (65%) fueron abortos incompletos que
cumplian los criterios para el tratamiento médico, solo 111(34%) recibieron
tratamiento médico con Misoprostol de 600 mcg. via oral una sola dosis, a los cuales
se les realizd seguimiento al 7™ dia y al 14" dia para demostrar la efectividad del
Misoprostol, siendo efectivo con el 86% de pacientes y 14% no fue efectivo los
cuales terminaron al 81% en Aspiracion Manual Endouterina (AMEU), 9% en
Examen Bajo Anestesia (EBA) mas Legrado Uterino (L.U). Los efectos secundarios

del Misoprostol fueron 41%(46 dolor célico, 31%(34) nauseas y vomitos, el 12%(13)
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sangrado vaginal, el 10%(11) fiebre y escalofrios, 6% diarrea. Concluyendo asi que,
el Misoprostol es un farmaco util, de probada efectividad en el tratamiento de aborto
incompleto, proporcionando adecuados beneficios en relacion al tratamiento

quirurgico (6).

Ramén, (2012) Realizé una investigacion cuyo objetivo fue evaluar la eficacia del
Misoprostol en aborto frusto y gestacidon anembrionada comparando la via de
administracién vaginal-oral y vaginal sublingual en el Servicio de Obstetricia del
Hospital Nacional Sergio Bernales entre Enero y Diciembre del 2009. De sus 230
casos estudiados, el 65.2% fueron aborto frustro (150 casos) y el 34.8%
correspondieron (80 casos) a gestacion anembrionada. Concluyendo, que el tiempo
de evacuacion se presentd en un mayor porcentaje (66.7%) en un tiempo de 6 horas
en aborto frustro, lo mismo que para la gestacién anembrionada en (68.1%). Entre
las complicaciones mas frecuentes que encontré fue diarrea; 23.3% (35 casos) en
aborto frustro y 22.5% (18 casos) en gestacion anembrionada y en menor caso
tenemos fiebre y vomitos en cada grupo. La dosis con la que obtuvo una mayor
eficacia (maduracion cervical 8 mm) fue la via fondo de saco vaginal mas via oral
en dosis de 200 ug + 600 ug. Obteniendo un 60% de eficacia para el aborto frustro

y un 56.25% para gestacion anembrionada (7).

Callupe, (2013) Realiz6 en el Hospital Maria Auxiliadora un estudio comparativo,
entre 400 y 800 mcg de Misoprostol vaginal para la preparacion cervical antes de la
aspiracion endouterina. De donde obtuvo, que la dilatacién cervical fue adecuada
en el 97,5% de las pacientes que recibieron 400 ug. de Misoprostol, y en el 100%
de las pacientes que recibieron 800 ug. sin ser esta diferencia estadisticamente
significativa (p < 0.05), ademas encontré que el dolor fue menos intenso, asi como
el sangrado menor en pacientes que recibieron 400 ug. de Misoprostol (p< 0.05).
Concluyé que; la administracion de 400 ug. de Misoprostol, administrados 3 horas

antes de la aspiracion manual endouterina (AMEU), es igual de efectivo que la
5



administracion de 800 pg administrados 6 horas antes del mismo; y que el dolor
insoportable y el sangrado vaginal es menos frecuente cuando se administra 400

Mg. de Misoprostol (8).

En los estudios de Pacheco (2011) Sobre Eficacia y Seguridad de dos dosis
comparados de Misoprostol (600 y 800 mcg de Misoprostol via vaginal), en manejo
de gestacion no evolutiva de pacientes del Hospital de Apoyo Ill Sullana, se sefiala
que: El tiempo de latencia fue de 3,78 + 0,91 horas en el grupo de 800 mcg, y 7,39
1 2,95 horas en el de 600 mcg (p < 0,01). Se observé un porcentaje de evacuacion
del producto de 75,6% en el grupo de 800 mcg, frente a 53,3% en el grupo de 600
mcg (p < 0,05). Ademas, el 95,6 % de casos en el primer grupo (800 mcg), presenté
efectos colaterales; y sélo un 75,6 % en el segundo grupo (600 mcg), predominando
en éste escalofrios, dolor pélvico y deposiciones liquidas. Asi concluyo que; el
Misoprostol a dosis de 800 mcg, mostré mayor efectividad en cuanto a porcentaje
de expulsién del producto, cuando se comparé con 600 mcg, en gestaciones no

evolutivas (9).

Contexto Internacional

El estudio de Estrada (2015) sobre eficacia del Misoprostol en embarazo
anembrionario en el Hospital Nacional Regional de Escuintla; conformado por 52
pacientes de los cuales, 26 con diagndéstico de embarazo anembrionario menor de
13 semanas de gestacion, sehala que con la administracién de dosis iguales
=>600mcg. , via sublingual, tuvieron evacuacion completa 21(81%) y por via
endovaginal 16(62%) para un total de 37(71%). No evacuaron por ninguna de las
dos vias de administracion 15(29%). Por lo que fue evidente la eficacia del
Misoprostol para la evacuacién completa, sobre todo cuando se administré por via

sublingual (10).



En el estudio de Errazuriz, Stambuk , Reyes y Sumar (2014), en la Unidad de
Gestion Clinica de la Mujer y el Recién Nacido del Hospital Padre Hurtado, Santiago
de Chile , se evalud la necesidad de dilatacion mecanica post maduracion cervical
con Misoprostol y la tasa de perforacion uterina post legrado, utilizando diferentes
dosis de Misoprostol en pacientes con diagnéstico de aborto retenido menor a 12
semanas la necesidad de dilatacion mecanica fue significativamente mayor en el
grupo que recibié 100 ug de Misoprostol al comparado con el de 200 ug, 400 ug
8p<0,01). No hubo diferencias estadisticamente significativas respecto a
perforacion uterina. En este trabajo se sefiala que; en el aborto retenido menor a
12 semanas, la necesidad de dilatacion mecanica post maduracion cervical, es
menor si se utiliza 200 o 400 mcg de Misoprostol, sin diferencias en la tasa de

perforacion uterina (11).

Arreaga y Rodriguez (2010) Realizaron una investigaciéon en Bogota (Colombia),
cuyo objetivo fue evaluar la eficacia y seguridad del Misoprostol frente al
Metotrexato mas Misoprostol para el manejo médico de pacientes con aborto

retenido o embarazo anembrionado,

Un total de 52 pacientes fueron aleatorizadas al grupo de terapia combinada y 66
al grupo de monoterapia. 92% de las pacientes en el grupo de Misoprostol mas
Metotrexato presentaron aborto completo por ecografia frente a 86% de las
pacientes en el grupo de Misoprostol (p=0,24). Por otro lado, dos de las pacientes
del grupo de terapia combinada (6%) requirieron dosis de rescate en comparacion
con cinco en el grupo de Misoprostol (11%), (p=0,348). De igual modo, tres
pacientes requirieron legrado uterino obstétrico en el grupo de terapia combinada
frente a cinco pacientes en el grupo de monoterapia con Misoprostol (p=0.69). Los
resultados permitieron concluir que, en el manejo médico del aborto retenido o

embarazo amenbrionado menor a 63 dias, la monoterapia con una dosis de 800



mcg de Misoprostol intravaginal no mostro diferencias significativas en comparacion

con un esquema de terapia combinada con Metotrexato y Misoprostol (12).

EL estudio de lllescas (2010) en el departamento de Ginecologia del Hospital
Vicente Corral Moscoso-Cuenca, cuyo objetivo de este estudio fue comparar con
cual de las vias de administracion del Misoprostol (oral vs. vaginal) para la
maduracion cervical en éstas pacientes fue la mas adecuada en cuanto a velocidad
de la accién (maduracién cervical mas rapida) y disminucion de los efectos adversos
del medicamento segun la via de administracién. Segun Lo observado en ésta
investigacion fue: que al administrar Misoprostol oral se produce una maduracion
cervical mucho mas rapida (en 4 a 8 horas el 100%) comparado con la
administracion del Misoprostol vaginal (en 4 a 8 horas el 50%). Este resultado fue
clinicamente significativo. En cuanto a los efectos colaterales el sangrado fue
moderado en el 45% al administrar Misoprostol Oral- vs. Misoprostol Vaginal, el
dolor abdominal se evidencié que fue moderado en un 47% de las pacientes que
recibié Misoprostol Oral. La ndusea (34%), vémito (6,8%) y fiebre (6.8%) fue mayor
en el grupo que recibié Misoprostol Vaginal. La diarrea y cefalea (9,1%) fueron
evidenciados en igual porcentaje en las pacientes que recibieron Misoprostol Oral

y Misoprostol Vaginal.

Segun los resultados de esta investigacion el Misoprostol oral es el método de

eleccion para la maduracion cervical en pacientes con aborto diferido (13).

En un estudio realizado por Micolta (2012) en el Hospital Provincial Docente de
Riobamba-Ecuador; se sefiala que: el 88 % de las pacientes administradas de
Misoprostol, el 31.62 % perteneci6 a las edades de 19-23 afios; el 39 % con aborto
diferido y el 45 % con aborto incompleto; el 96.5 % presentd maduracién cervical;
el tiempo de latencia fue de 5-8 horas en el 88.2 %; en el 84.5 % no existieron efecto

secundario; el sangrado vaginal fue escaso en el 58.19 %; el 38 % tuvo una edad
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gestacional de 11-20 semanas; el 65 % de pacientes fueron nuliparas. Por tanto, se
concluyé que la dosis de 800 mcg de Misoprostol por via vaginal causa cambios
cervicales efectivos, ya que ha mostrado una efectividad y seguridad promedio alta,
con una frecuencia relativamente aceptable de efectos secundarios que segun lo

reportado son leves y transitorios (14).

BASES TEORICAS.

2.1. CONCEPTO SOBRE ABORTO:

2.1.1. Aborto: Se define como aborto a toda interrupcién espontanea o
provocada del embarazo antes de las 20 semanas de gestacioén con un

peso del producto inferior a 500 gr (15,).

e Abortos espontaneos: Se producen sin la intervencion de
circunstancias que interfieran artificialmente en la evolucién de la
gestacion y cuya frecuencia se estima en 20% (15,44).

e Abortos inducidos: es la interrupcion médica o quirurgica del
embarazo antes de la viabilidad fetal. Se clasifican en: Aborto
terapéutico donde existen indicaciones médicas para la interrupcion
prematura del embarazo asi como la descompensacion persistente,
la vasculopatia hipertensiva avanzada, el carcinoma invasor de
cérvix, malformacion congénita incompatible con la vida; y el Aborto
Programado (voluntario) en donde la interrupcion del embarazo es

por solicitud de la mujer mas no por razones médicas (16).



2.1.2. Etiologia del aborto espontaneo:

Mas del 80% de los abortos espontaneos ocurren en las primeras 12

semanas del embarazo y en menos de la mitad es consecuencia de

anomalias cromosémicas (16).

e Causas Genéticas: En mujeres mayores de 40 afios existe un riesgo
mayor de aborto espontaneo, alrededor del 45%, la mayoria ocurre
antes de las 8 semanas. Una forma frecuente de expresarse es el

huevo anembrionado (17).

Trisomia Autosémica: Por la disyuncién del cromosoma 16, 21 u
22. Causa determinante del 60% de los huevos anembrionados.
Estan relacionadas con la edad materna, en especial los

cromosomas 16 y 22 (17).

Triploidia: La causa mas frecuente es la doble fecundacion de un
ovulo Se observa en un 15 a 20% de abortos de causa
cromosomica. Puede expresarse como huevo anembrionado o por
malformaciones fetales (onfalocele, sindactilia, paladar hendido)

(17).

Monosomia del Cromosoma X: Por la disminucién del cromosoma
X en la meiosis de cualquiera de los padres o por pérdida de un

cromosoma X en la fertilizacion.

Tetraploidia: Recuento de 92 cromosomas por falta de division
citoplasmatica después de la division cromosdmica de las células

germinales (17).
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e Anomalias anatomicas y malformaciones uterinas:

Dentro de las principales son:

Miomas Submucosos o Intramurales: Pueden ser causa de aborto
a través de una alteracion de la irrigaciéon del endometrio o por
reaccion inflamatoria en el sitio de implantacion. (17).

Incompetencia Cervicouterina: Dilatacion indolora del cérvix en el
segundo trimestre por alteracion en la resistencia del orificio interno
del cuello, asociado a anomalias congénitas del utero o
traumatismos del cérvix secundarios a partos con desgarros o

maniobras de dilatacion y conizaciones (16).

e Causas inmunolégicas:

Las causas principales son:

Anticoagulante Lupico, Anticuerpos Anticardiolipinas: Inhiben a
la sintesis de prostaciclinas provocando vasoconstriccién vy
agregacion plaquetaria con micro trombosis secundaria, produciendo

aborto precoz (18).

¢ Daios por sustancias quimicas o radiacion. tabaco, alcohol: las
sustancias quimicas o toxicas en etapas iniciales de la
embriogénesis no producen alteraciones directas e indirectas del
embrion, sino mutaciones letales que en una etapa posterior se haran
evidentes produciendo abortos (16).

e Anomalias endocrinas:

Las causas principales son:

Deficiencias del cuerpo Ilateo: secrecidon insuficiente de
progesterona en el cuerpo amarillo de la placenta (16).
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Hipo o Hipertiroidismo
Diabetes mellitus: el control inadecuado de la glucemia ocasiona un

aumento extraordinario en el indice de abortos (16).

¢ Infecciones:
Algunas infecciones son causadas poco comunes de aborto en
mujeres como la Varices, Parvovirus, Sarampién, Toxoplasmosis,

Herpes Simple, Chlamydia Trachomatis (17).

2.1.3. Diagnéstico de aborto:
El diagnéstico del aborto es fundamentalmente clinico, apoyado de la
ultrasonografia. Se describen clasicamente varias etapas en la
evolucion del aborto espontaneo (19):
¢ Amenaza de aborto: Presencia de metrorragias y/o contracciones
uterinas mas o menos dolorosas en una gestacion intrauterina, antes

de las 22 semanas, y sin presencia de modificaciones cervicales (19).

e Aborto en curso: El utero se palpa de tamano acorde a la edad
gestacional, el cuello se encuentra permeable y a través de él se
pueden palpar partes fetales o restos ovulares, persistencia de
contracciones uterinas que pueden ser mas dolorosas que una
amenaza de aborto y la presencia de sangrado genital (17). Existen
rotura franca de las membranas que se manifiesta por la expulsion

de liquido amnidtico en presencia de dilatacion del cuello uterino (20).

e Aborto inminente: Dolor mas intensos y sostenidos, hemorragia
mas abundante, con coagulos, se lo define como aborto inevitable

cuando comienza a producirse dilatacion progresiva del cérvix (19).
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e Aborto incompleto: la paciente ya no tiene contracciones uterinas
dolorosas o estas son minimas, el utero se palpa de un tamano
menor que el que corresponde a la edad gestacional, hay sangrado
moderado o severo, el cuello esta permeable y a veces se puede
palpar restos en el canal cervical, dentro del utero pueden quedar
feto y restos de placenta o sobresalir de manera parcial a través del

orificio cervical dilatado (19).

e Aborto completo: El huevo es expulsado de forma completa,
después de lo cual desaparecen las contracciones uterinas
dolorosas y el sangrado disminuye a una cantidad menor que una
regla. El dtero se encuentra de tamafo normal o levemente

aumentado, el cuello puede estar abierto, entreabierto o cerrado (16).

¢ Aborto diferido o retenido: aborto caracterizado por la retencién en
la cavidad uterina, de un embrion o feto muerto (incluyendo el
embarazo amenbrionado) o la detencién de la progresion normal del
embarazo, puede acompanarse o no de sangrado variable (20). La
paciente, en su mayoria, no presenta sintomas; las alteraciones

genéticas son las principales causas de este tipo de aborto (17).

Son criterios ecograficos para el diagnéstico de Aborto diferido la
presencia de un saco gestacional con una longitud mayor de 15 mm
en una ultrasonografia transvaginal, o de 25 mm de diametro mayor
en una ultrasonografia abdominal, sin embridn ni saco vitelino en su
interior o con embriéon (LCC>7mm) sin actividad cardiaca. Se ha
descrito una baja de la velocidad del flujo (Doppler) en el saco vitelino
y en el espacio intervelloso como diagnostico precoz de aborto
diferido (33,34 ,44).
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Aborto séptico: Infeccidén de causa obstétrica que cursa con fiebre
(temperatura de 38° C o mas) antes, durante o después del aborto
espontaneo o provocado acompafnada de otros signos como dolor

uterino, mal olor o pus (20).

Aborto terapéutico: Terminacién médica o quirurgica del embarazo
para prevenir lesiones graves 0 permanentes en la mujer
embarazada. Cuando hay riesgo grave para la vida de la madre,
riesgo de una enfermedad de origen genético o congénito grave y
para salvaguardar la salud fisica o mental de la madre cuando estas

estan amenazadas por el embarazo o por el parto (20).

Aborto recurrente: Pérdida repetida de la gestacion aborto
recurrente: es la pérdida espontanea en dos o mas ocasiones de

manera secuencial o alterna (20).

Aborto frustro: Existe retencion del embrién o feto después de su

muerte durante un periodo de cuatro semanas (21).

Aborto inseguro: El aborto provocado en condiciones de riesgo es
definido por la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) como aquel
procedimiento realizado para terminar un embarazo no deseado
practicado por personas que carecen de las calificaciones necesarias
o0 practicado en un ambiente sin las minimas condiciones de

seguridad médicas, o ambos (20).
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Diagnéstico diferencial:
Dentro de las causas gestacionales con embarazo ectdpico y mola
hidatiforme, y causas no gestacionales con cervicitis, pélipos,

neoplasias de cérvix (35).

15



2.1.5. Clasificacion clinica del aborto:

Tipo

Amenaza de aborto

Aborto inevitable

Aborto incompleto

Aborto en evolucion o
Aborto inminente

Aborto completo
Aborto diferido o huevo
muerto retenido

Aborto séptico

Fuente: (20)

Datos Clinicos

Amenorrea secundaria.

Prueba de embarazo positiva (BHCG cuantitativa).

Presencia de vitalidad fetal.

Sangrado uterino de magnitud variable.

Dolor tipo cdlico en hipogastrico de magnitud variable.
Volumen uterino acorde con amenorrea sin dilatacion cervical
evidente.

Volumen uterino igual o menor que lo esperado por amenorrea.
Sangrado uterino abundante o ruptura de membranas con
pérdida de liquido amniético.

Puede haber o no dilatacion cervical.

Expulsion parcial del producto en concepto.

Sangrado uterino y dolor tipo cdlico de magnitud variable.
Dilatacion cervical evidente y volumen no acorde con
amenorrea.

Expulsion inminente del tejido ovular.

Dolor tipo cdlico progresivo en intensidad y frecuencia.
Volumen uterino menor que lo esperado por amenorrea.
Sangrado uterino persistente de moderada cantidad.
Dilatacién el cierre del orificio cervical.

Expulsién completa del producto de la concepcion.
Disminucién del sangrado uterino y del dolor.

Es frecuente el cierre del orificio cervical.

la retencién en la cavidad uterina, de un embrién o la
detencion de la progresion normal del embarazo( gestacién no
evolutiva y gestacién anembrionada)

Puede presentarse en cualquiera de las formas clinicas del
aborto.

Existe  escurrimiento  intrauterino  de secrecion
hematopurulenta a través del cérvix con olor fétido.

Presencia de fiebre sin ningun otro sitio clinicamente evidente
de infeccion.

Hipersensibilidad supra pubica, dolor abdominal-pélvico a la
movilizacion del cérvix y utero.

Alteraciones del estado general.
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2.1.6. Manejo del aborto retenido:
Hospitalizar por Consulta Externa o Emergencia cuando la paciente
tiene examenes auxiliares completos. (19)
Con orificio cervical cerrado, se recomienda iniciar maduracion cervical
con prostaglandinas Misoprostol via vaginal; y realizar el procedimiento
al inicio del sangrado y /o expulsion del producto. El Hospital Nacional
Alberto Sabogal Sologuren aplica la guia clinica practica del MINSA :

e Embarazo menor o igual a 12 semanas: maduracion cervical con
Misoprostol 800 mcg Stat en fondo de saco vaginal y después de
aproximadamente 6 horas, se procedera con la dilatacién y
aspiracién manual endouterina (Jeringa Karman) o legrado uterino
(19, 37).

e Embarazo mayor a 12 semanas: hospitalizacién para maduracion
cervical e induccion con Misoprostol vaginal y luego de la
expulsion del producto, someter a legrado uterino en sala de
operaciones. Mantener via endovenosa permeable con Cloruro de
sodio al 9 % x 1000 cc (19, 37).

Sin embargo; durante este estudio para la maduracion cervical, el

misoprostol se administr6 como: dosis unica de 800 ug via vaginal

de misoprostol o dosis simultanea (400 ug via oral con 400 ug via

vaginal).

2.1.7. Embarazo anembrionario, diagnéstico y evolucién:
El embarazo anembrionado o huevo anembrionado es un problema muy
frecuente. El 50% de las pérdidas del embarazo durante el primer

trimestre estan asociadas a esta causa (36).
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El embarazo anembrionado es un 6vulo que es fertilizado y que luego
de implantarse en la cavidad uterina, se desarrolla unicamente el saco

gestacional pero sin desarrollarse el embridén en su interior. Un saco

gestacional vacio con diametro medio 225 mm y saco vitelino ausente

con diametro medio de saco gestacional =20 mm fueron los mayores

umbrales y las estimaciones mas precisas de especificidad para el
diagndstico ecografico de una gestacién anembrionaria (23,38).

Antes del mes posterior al diagnéstico, se inicia espontaneamente el
mecanismo de expulsién en la mayoria de los casos. En aquellos casos
en donde no se ha expuesto en forma espontanea y completa es

necesario un legrado uterino. (39).

El saco gestacional: se caracteriza por la presencia de un doble halo
(reaccidn decidual y corial), debe observarse al final de la 4 semana (2
a 8 mm) (23).

Cuando hay presencia de Saco gestacional, la subunidad Beta supera
las 250 mu/ml y debe verse siempre cuando se la encuentra 1000- 1500
mu/ml; mientras que el embridn deberia verse siempre y cuando la

BHCG sea mayor 2400 mu/ml (24).

La presencia de vitelino se puede observar por ultrasonografia vaginal
cuando el saco gestacional mide 10 — 15 mm DMSG (Diametro Medio
Saco Gestacional) y obligatoriamente cuando mide mas de 15 mm

(34,35).

El embridn puede visualizarse_al final de la 5ta semana pero siempre
debera visualizar en presencia de un saco gestacional de 20 mm de
DMSG (33,34,35).
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El DMSG solo tiene valor hasta la aparicién del embrion. En adelante la
LCN (Longitud Céfalo Nalgas) sera el marcador de edad gestacional y

viabilidad (23).

2.1.8. Gestacion no evolutiva:

Se define embarazo viable intrauterino cuando hay presencia de saco
gestacional mas embridon con actividad cardiaca, la cual se asocia hasta

un 97% con embarazo exitoso y una tasa de aborto de 3 a 5% (40).

La actividad cardiaca esta presente en embriones normales antes de
que pueda ser detectada en la ecografia. Existen variaciones en el tipo
y frecuencia del equipo de ultrasonido, caracteristicas anatémicas
maternas (obesidad, fibromas coexistentes, versién uterina) y en la

agudeza visual de los observadores. (25).

Se considera una gestacién no evolutiva cuando se evidencia en
ecografia un embrion de mas de 6-7 mm de LCN con ausencia de

actividad cardiaca. (23, 33,34, 35).

Tedricamente la actividad cardiaca puede ser evidente cuando el
embrién mide 2 mm. Sin embargo en aprox. 5 a 10% de embarazos
evolutivos no se visualizan hasta después de los 4 mm. Por tanto la
ausencia de actividad cardiaca en embriones de 3 mm o menos es no
diagnéstica y puede justificar el estudio de seguimiento en 5-7 dias. (23,

25)

El término embarazo de localizacion indeterminado (PUL) se utiliza

cuando no hay evidencia de gestacion con ultrasonido pero la BHCG es
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2.1.9.

positiva, y puede corresponder a: Embarazo precoz, embarazo ectopico

y PUL no evolutivo (23).

Los términos utilizados para definir los embarazos no evolutivos
diagnosticados por ultrasonido son muy variados y estan influenciados
por la terminologia clinica clasica desde antes del uso de la ecografia

(23).

Criterios para el diagnéstico de aborto retenido:

El diagnédstico definitivo de embarazo Intrauterino viable (aborto

retenido) se puede hacer en base a cualquiera de los siguientes criterios:

a) La ausencia de actividad cardiaca embrionaria en un embrién con

longitud craneo-caudal superior a 5-7 mm (33, 34,25).

b) La ausencia de un saco vitelino, cuando el diametro del saco es

mayor de 15 mm (23).

¢) La ausencia de un polo embrionario cuando el diametro medio saco
(promedio de los diametros medidos en cada uno de los tres planos
ortogonales) es mayor que 25 mm, medida transabdominal o mayor

que 15- 18 mm mediante la técnica transvaginal (34,35).
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2.2. CONCEPTOS SOBRE MISOPROSTOL

2.2.1 Misoprostol

Es una prostaglandina sintética semejante en su estructura a la PGE1.
A mediados de la década del 80, el Misoprostol pasé a ser utilizado
también en ginecologia u obstetricia, después de ser introducido
comercialmente para situaciones de dispepsia. Por su estabilidad
térmica, puede ser almacenado en forma segura a temperatura
ambiente, y presenta menor riesgo de efectos colaterales. Al ser
comparado con las prostaglandinas naturales, su costo es
aproximadamente 100 veces menor que cualquier otra prostaglandina

(26).

2.2.2. Mecanismo de accion

Se han identificado receptores de prostaglandinas en el cérvix que
produce PGE1, PG1 y PGF1, con un aumento cerca del embarazo a
término. El uso de PGE1 a nivel del cérvix causa (26):

1. Disminucién de la concentracion de colageno. La capacidad del
compuesto para aumentar la actividad de la colagenasa.

2. Regular la actividad de los fibroblastos cervicouterinos, y por lo tanto
controlan las propiedades biofisicas y bioquimicas de la matriz
extracelular. Siendo capaces de incluir la produccion de acido
hialurénico, aumentado la hidratacion y modificacion de la
composicion de glucosaminoglucanos-proteoglucanos.

3. Pueden actuar como agentes quimiotacticos al promover la
infiltracion de leucocitos y macrofagos en el estroma cervicouterino.

Estas células inflamatorias son la fuente de enzimas de
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fragmentacion especificas que causan cambios en la matriz

extracelular vinculados con la maduracion.

2.2.3. Contraindicaciones de Misoprostol

1. Absolutas: Hipersensibilidad a PG, EIP aguda, cesarea clasica
previa, alteraciones graves de la funcién respiratoria, hepatica o
renal, placenta previa total (26).

2. Relativas: Asma, HTA grave, DM descompensada, epilepsia,
glaucoma, cicatrices uterinas previas, anemia de células falciformes

(26).

2.2.4. Vias de administracion

Algunas mujeres prefieren vias diferentes a la vagina. En estos casos se
puede usar la via oral como alternativa de eficacia equivalente a la via
vaginal, a pesar de que tiene mas riesgos de efectos secundarios como
reacciones gastrointestinales (nauseas y vomitos), asi como escalofrios e
hipertermia con mas frecuencia que con la administracion vaginal. Estos

efectos son de corta duracién y bien tolerados por las pacientes (26).

1. ViaOral:

Cuando el Misoprostol es administrado por via oral, su absorcién es
rapida y extensa (88%). Los primeros estudios se concentraron en
las propiedades farmacocinéticas después de la administraciéon por
via oral, donde el medicamento se absorbe rapidamente y casi
complemente desde el tracto gastrointestinal. Los alimentos vy
antiacidos disminuyen la tasa y la cantidad de su absorcidn gastrica.
Ademas, el farmaco pasa por un metabolismo de primer paso

hepatico extenso y rapido (desesterificacion) para formar el acido
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misoprostoico; posteriormente es metabolizado en los otros tejidos

corporales (26).

Luego de la administracién de una dosis unica de 400 pg. de
Misoprostol oral, el nivel plasmatico aumenta rapidamente y alcanza
su pico maximo entre los 12,5 y los 60 minutos después de la
administracion (promedio 30 minutos), disminuyendo rapidamente
hasta 120 minutos y permanece en niveles bajos posteriormente

(26).

Consecuentemente, el tono uterino inicia su elevacion a los 8
minutos de administracion y alcanza la maxima intensidad con casi
26 minutos, se observé contractilidad uterina en menos del 40% de
las mujeres durante el periodo de observacion de cuatro horas,
considerando la rapida reduccion de los niveles plasmaticos del
medicamento, los intervalos entre dosis podrian ser tan cortos como

cada 2 o 3 horas, cuando se administra por la via ora (26).

El Misoprostol administrado por la via oral logra una rapida y amplia
metabolizacidon en mayor proporcion a nivel del higado, a través del
primer paso, en cuyo érgano presenta una desesterificacion para ser
derivado a acido misoprostoico, principal metabolito activo. Debe
resaltarse que el misoprostol no logra inducir ni inhibir el sistema
enzimatico a nivel hepatico, el cual es el responsable del
metabolismo de la mayoria de los medicamentos (citocromo P-450)

asi como no altera la irrigacién sanguinea del higado (26).
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Absorcion (26):
Es rapida y muy eficiente (88%)
Puede estar disminuida por presencia de alimentos y el uso

frecuente de antiacidos.

Metabolismo (26):

Posee un metabolismo complejo, con un primer paso a nivel
hepatico.

Eliminacion por la via urinaria en un 74% y por la via fecal en
un 15%.

Una pequefa cantidad se elimina por leche materna. Se
recomienda postergar la lactancia materna hasta después de

6 horas de la administracion del medicamento.

Concentracién plasmatica (26):

Los mas altos niveles sanguineos se obtienen entre 12 y 60
minutos después de la toma.

La concentracién mas baja se detecta en sangre 120 minutos
después de la toma.

La vida media de su principal metabolito, al acido Misoprostol,

es de 20 a 40 minutos.

Efecto terapéutico

El tono uterino inicia su elevacién 8 minutos después de la
toma, aproximadamente y alcanza su maximo nivel
terapéutico alrededor de los 26 minutos luego de la ingesta

(26).

24



2. Via Vaginal:
La biodisponibilidad del Misoprostol, por la via vaginal, es tres veces
mayor que cuando se usa por la via oral. Después de la
administracion vaginal la concentracién plasmatica de Misoprostol se
eleva gradualmente, alcanzando el pico maximo entre los 60 y 120
minutos y declina lentamente, llegando hasta un 61% de nivel
maximo a los 240 minutos después de la administracion por esta via.
Los niveles plasmaticos permanecen relativamente estables por lo
menos hasta 6 horas después de la administracion. Ademas, cuando
al medicamento aplicado via vaginal se le afade agua, los niveles
séricos permanecen mas elevados hasta 6 horas después de la
administracion, lo que sugiere que la absorcion esta aumentada en
esta situacion ello tiene una implicacién terapéutica clinica muy

significativa (26).

El estudio de la contractilidad uterina mostré6 que después de la
administracion vaginal el tono uterino inicia su elevacién alrededor
de los 21 minutos y alcanza su pico maximo con casi los 46 minutos.
Todas las embarazadas desarrollaron contracciones uterinas, que
aumentaron de intensidad progresivamente durante todo el periodo

de observacion, o sea, durante las primeras 4 horas (26).

Se ha encontrado un mecanismo adicional de accion del Misoprostol
al ser administrado por via vaginal, a través de desencadenarse
liberacion local de 6xido nitrico. Este efecto se presenta solamente
en mujeres embarazadas. En las gestaciones al termino existe
correlacion clara entre la liberacion de éxido nitrico a nivel del cuello

uterino y el puntaje de Bishop (26).
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Los resultados de los estudios disponibles apuntan a que la via
vaginal permite que el Misoprostol permanezca con niveles séricos
elevados por mas tiempo, aun cuando se utiliza preparados

originalmente desarrolladas para ser administrados por via oral.(26).

Asi, la administraciéon vaginal resulta en presentar niveles
plasmaticos sostenidos, con mayor biodisponibilidad y un efecto local
sobre el cuello que es mas propicio a los efectos fisioldégicos

deseados en la maduracion del cuello y en el aborto terapéutico (26).

a. Absorcion (26):

e Por via vaginal se tiene una biodisponibilidad farmacolégica
3 veces mayor a la obtenida cuando se administra por via
oral.

e La absorcién via vaginal se favorece al humedecer la tableta
con agua.

¢ Permanecen mas tiempo los niveles séricos por esta via que

con la administracion oral.

b. Concentraciéon plasmatica (26):

¢ La maxima concentracion se obtiene entre 60 y 120 minutos
post-aplicacion.

e La minima concentracidn se observa hacia las 6 horas

después de la aplicacion.
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C.

Efecto terapéutico (26):

El aumento del tono uterino se logra hacia los 21 minutos
aproximadamente, obteniéndose el mayor efecto terapéutico
alrededor de los 46 minutos post-aplicacion.

El efecto local se produce gracias a una importante liberacion
de Oxido nitrico (efecto descrito solo en mujeres
embarazadas), logrando potenciar el efecto local de las

prostaglandinas.

3. Via Sublingual:

a.

Absorcion:
Es muy rapida, logra aumento del tono uterino a los 10

minutos de la aplicacién (26).

Concentraciéon plasmatica
Tiene similar curva farmacocinética que la observada en la
administracion via oral, pero con niveles séricos mas

elevados (26).

Efecto terapéutico (26):

Se obtiene aumento del tono uterino a los 10 minutos de su
administracion.

La via sublingual es apropiada para emplearse en las
condiciones clinicas en que se requiera que su accion sea lo
mas rapido posible.

Tener precaucion en los casos de uso para la induccién del
trabajo de parto, porque puede producir mas facilmente
estados de polisistolia. No se recomienda su empleo en

condiciones clinicas donde se tenga feto vivo.
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4. Via bucal:

a.

Absorcién
Debe colocarse la tableta entre la encia y la cara interna de

la mejilla, donde se ira disolviendo de manera gradual (26).

Concentraciones plasmaticas (26):

Presenta menores niveles plasmaticos que cuando se
administra por via sublingual.

Su pico sérico maximo se alcanza a los 60 minutos.

Se han reportado niveles sanguineos mas prolongados de
medicamento que los obtenidos con la administracion via

oral.

5. Viarectal

a.

Absorcion (26):

El medicamento es absorbido muy efectivamente por la via
rectal.

Presenta un comportamiento farmacocinética similar al

observado con la administracion via vaginal.

Concentraciones plasmaticas (26):

Desde su aplicacion, la maxima concentracion se pre - senta
hacia los 20 a 40 minutos.

La concentracibn minima, posterior a su aplicacién, se

observa sobre las 4 horas.
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2.2.5. Efectos secundarios y complicaciones:

El sangrado vaginal, los célicos, nauseas, vomitos y diarrea. Estas
manifestaciones gastrointestinales, que se presentan entre menos de 10%,
hasta algo mas de 30% de los casos segun los diversos autores, son mas
frecuentes cuando se utilizan dosis mas altas, intervalos mas cortos entre
las dosis, o el suministro por la via oral o sublingual. La fiebre, con o sin

escalofrios (26).

La complicacion mas frecuente es el sangrado excesivo, cuando la
paciente refiere que se ha cambiado dos toallas sanitarias completamente
saturadas de sangre, en un tiempo menor de una hora y durante un periodo

de dos horas (26).

Uso durante el embarazo ademas de lo mencionado respecto a la rotura
uterina, la exposicién al Misoprostol al comienzo de la gestacion se ha
asociado a multiples defectos congénitos. Aun asi los estudios de
mutagenicidad del Misoprostol han sido negativos y no se ha demostrado

que sea embriotdxico, fetotdxico o teratogénico (26).

Por tanto las malformaciones podrian estar relacionadas con la alteracion
del flujo sanguineo causado por las contracciones uterinas inducidas por
el Misoprostol durante el desarrollo embrionario. Se estima que el riesgo
absoluto de malformaciones tras la exposicion al Misoprostol es
relativamente bajo, alrededor del 1 % de los fetos expuestos. Uno de los
descritos es el sindrome de Moebius: Paralisis facial congénita con o sin
alteraciones en los miembros, ausencia de dedos, pie equinovaro y
alteraciones de los pares craneales (V, VI, VIl y XllI). Otras publicaciones
han descrito malformaciones como el sindrome de Poland-Moebius,

hipertelorismo (27).
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2.2.6. Efectos del Misoprostol sobre el aparato genital:

El efecto uterotonico y de maduracion cervical, se consideraron efectos
secundarios mas que terapéuticos cuando se introdujo el Misoprostol, pero
son estos mismos los que han hecho que se use de forma tan amplia hoy

en dia en nuestra especialidad (6).

Efecto sobre el utero:

Tras una unica dosis de Misoprostol por via oral se produce un aumento
del tono uterino. Sin embargo, para producir dindmica regular, se precisa
mantener el nivel plasmatico de Misoprostol, lo que requiere de repeticion

de dosis (6).

El efecto de una dosis vaginal, comienza también aumentando en tono
uterino, pero tras 1-2 horas parecen contracciones regulares que se
mantienen como minimo hasta 4 horas tras la administracién, esto explica

la mejor eficacia clinica de la via vaginal frente a la oral (6).

También se ha estudiado la via sublingual para la induccién del aborto
médico en el primer y segundo trimestre. Aronsson y col. Compararon los
efectos sobre la contractibilidad uterina segun las diferentes vias de
administracion, y encontraron que el aumento en el tono uterino es mas
rapido y pronunciado tras administracion oral o sublingual, que tras la via
vaginal. El tiempo medio para incrementar el tono uterino fue de 8 y 11
minutos para la via oral y sublingual respectivamente, comparado con 20

minutos con la via vaginal (6).

El tiempo que se tarda en alcanzar el tono uterino maximo también es

menor en las vias oral y sublingual (6).
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A partir de las 2 horas tras la administracién, el tono uterino comienza a
disminuir y en el caso de la administracion oral acaba el efecto, mientras
que en los casos de administracion sublingual o vaginal, van a pariendo de
forma paulatina contracciones regulares, las cuales se mantienen por un
periodo mas prolongado tras administracion vaginal (4 horas) respecto a la

via sublingual (25).

Efecto sobre el cérvix:

Multiples trabajos han demostrado que se facilitaba la dilatacion cervical
cuando se aplicaba Misoprostol, previo a la realizacién del procedimiento
invasivos. Este efecto, podria ser secundario a las contracciones uterinas
provocadas por el Misoprostol, pero parece mas probable que se deba a

un efecto directo sobre el cuello (27).

El cérvix uterino esta compuesto esencialmente de tejido conectivo. Las
células musculares lisas componen menos del 8% de la parte distal
cervical. No se conoce el mecanismo exacto de la dilatacion total de
colageno, aumento de la solubilidad del colageno y aumento de la actividad

colagenolitica (27).

Los cambios en la matriz extracelular durante la dilatacion cervical son
similares a los que se producen en la respuesta inflamatoria. Durante la
dilatacion cervical se produce un influjo de células inflamatorias en el
estroma cervical, lo que aumenta las metaloproteinasas y asi se llega a la
degradacion del colageno y al “ablandamiento” del cuello. Se postula que
estas células producen citoquinas y prostaglandinas que actuan en el
metabolismo de la matriz extracelular. Se ha demostrado que varios
analogos de prostaglandinas disminuiran el contenido de hidroxiprolina en

el cérvix gestante (23).
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2.2.7. Eficacia del tratamiento con Misoprostol:

La eficacia del tratamiento médico con Misoprostol depende de la dosis,
via de administracién pero no hay consenso sobre la eleccion 6ptima.
Estudios norteamericanos comparan el manejo médico con dosis Unica de
400 mcg de Misoprostol contra igual dosis oral cada 4 horas, obteniendo
tasas de éxito del 13% versus 50-70% respectivamente. La administracion
vaginal, pero se asocia con mas efectos secundarios, probablemente

relacionadas con diferencias en la farmacocinética (11).

Estudios prospectivos, comparan Misoprostol solo, en combinacién con
Mifeprestona es cuestionable, de alto costo. Neilson, citado por Errazuriz
(2014) obtuvieron una tasa de expulsién utilizando dosis 600 a 800 mcg
por via vaginal de 70% a 90%. En la interrupcién del embarazo entre las 9
y 12 semanas, con 2 dosis de 200 o 400 mcg de Misoprostol, obtuvieron
aborto parcial/ completo de 9 y 11% respectivamente (10). Varios estudios
han demostrado que la dosis optima en términos de balance efectividad,
efectos secundarios es 400 mcg. Se ha evaluado la via de administracion
oral, vaginal y sublingual. Son regimenes efectivos: 400 mcg de
Misoprostol vaginal administrados 3-4 horas antes del procedimiento
quirurgico evacuados, 400 mcg oral 8-12 horas antes, o 400 mcg

sublinguales 2-4 horas antes (Allen , citado por Errazuriz 2014)(11).

En estudios de Errazuriz, hubo mayores tasas de fracaso del manejo
médico en el grupo de pacientes que recibio dosis de 100 mcg Misoprostol,
la tasa de éxito con dosis unica de Misoprostol de 200 mcg y 400 mcg, a
las 6 horas de su aplicacion vaginal fue de 97,8% y 96,5%
respectivamente. A pesar de esta evidencia, actualmente en Chile no

existen protocolos que indiquen dosis seguras y eficaces para el manejo
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de aborto retenido, se requieren estudios prospectivos que comparen las
dosis Misoprostol con mayor numero de pacientes que permita obtener
resultados estadisticos que determinen la efectividad, ademas de evaluar
la incidencia de otras posibles complicaciones propias del medicamento y

variables que determinen las tasas de éxito (11).

3. Definicion de términos basicos.

Aborto retenido: aborto caracterizado por la retenciéon en la cavidad uterina, de un

embrion sin actividad cardiaca (gestacién anenbrionada) o la detencion de la progresion
normal del embarazo (gestaciéon no evolutiva), puede acompafarse o no de sangrado
variable. (20,33).

Edad gestacional: La edad de la concepcion, a partir del momento de la fertilizacion.

(Fuente: Mesh).

Eficacia del Misoprostol: Capacidad maxima de un farmaco para producir un
resultado. Medida o evaluacion del nivel del logro alcanzado con relacién con el objetivo
pretendido, en condiciones ideales o de laboratorio (27).

En nuestro estudio definimos como eficacia a la capacidad de que la paciente con
aborto retenido inicie la expulsién del producto en el menor intervalo de tiempo posible

y a la primera dosis de Misoprostol.

33



CAPITULO IlIl: HIPOTESIS Y DEFINICION DE VARIABLES

1. Formulacion de hipoétesis.

El Misoprostol, es mas eficaz cuando menor es la edad gestacional; en pacientes
con aborto retenido del HNASS, EsSalud Lima durante el periodo: agosto 2016-

diciembre 20167

2. Definicion de variables.

Variables independientes:

Dosis Misoprostol
Edad gestacional

Tipo de aborto retenido

Variable dependiente:

Intervalo de tiempo

Refractariedad a la primera dosis de Misoprostol

Variable de control:

Edad y antecedentes Gineco Obstétricos
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CAPITULO IV: METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

1. Tipo de estudio:

Por la orientacion del estudio la investigacion es un estudio observacional, transversal

y analitico.

2. Universo:

Pacientes con diagndstico de aborto retenido que ingresaron al Hospital Nacional

Alberto Sabogal Sologuren, EsSalud; en el periodo: agosto 2016 - diciembre 2016.

3. Poblacion de estudio:

Pacientes con diagnéstico de aborto retenido, que ingresaron al servicio de obstetricia
del Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren EsSalud Lima desde agosto 2016

hasta diciembre 2016.

4. Tamaio Muestral:

4.1. Asignacién de la muestra:
Se asignaron a todos los pacientes con diagnostico ecografico de aborto retenido que

ingresaron al HNASS.

De acuerdo a la informaciéon estadistica, en el periodo: agosto 2016- diciembre 2016,
ingresaron al HNASS 159 pacientes con diagnéstico de aborto retenido (29). De éstos se
excluyeron 20 pacientes por tener un subregistro en las historias clinicas (muerte
experimental) y 6 pacientes mas por no haber recibido dosis alguna de misoprostol y
llegar a la expulsién completa con tan solo manejo expectante. Por tanto, se estima que el

tamano de la muestra(n) fue 133.
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Criterios de inclusion:

e Pacientes con diagndstico ecografico de aborto retenido.

e Pacientes que recibieron Misoprostol (400ug por via vaginal con 400 ug
por via oral o 800ug por via vaginal ), una vez establecido el diagndstico de
aborto retenido.

e Pacientes atendidas durante el periodo de estudio.

Criterios de exclusion:
e Pacientes con infecciones pélvicas, endometriales, quiste ovarico.
e Pacientes con antecedentes de una o0 mas cesareas previas.
e Pacientes con hipertension arterial, diabetes mellitus, trastornos de
coagulacion.

e Pacientes con subregistro en la historia clinica.
4.2. Calculo del tamafio de la muestra

La formula empleada para el calculo de la muestra es:

a: 1-a/2
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5.

ERROR ALFA A 0.050
NIVEL DE CONFIANZA 1-A 0.975
Z DE (1-0) Z(1- q) 1.960
PREVALENCIA DE LA ENF/PROB = 0.800
COMPLEMENTO DE p Q 0.200
PRECISION D 0.080
TAMARO DE LA MUESTRA N 96.04

Relaciéon de Variables:

Se analizdé las siguientes relaciones: Edad gestacional con el Intervalo de tiempo

y con la Refractariedad a 1° dosis de Misoprostol.

Adicionalmente se analizo las relaciones de: Intervalo de tiempo y Refractariedad

a 1° dosis de Misoprostol con las distintas variables independientes

Matriz de Operacionalizacion de las Variables:

Véase anexo 1
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7.

Procedimientos, Técnicas e Instrumentos:

e Se llevo a cabo la aprobacion del proyecto de tesis por el comité de evaluacién
de la Facultad de Medicina de UNC.

e La técnica que se utilizé para la obtencion de los datos fue la revisién de
historias clinicas, para lo cual se utilizo la ficha de recoleccidén de datos que se
muestra en el anexo 2.

e Se revisé los datos en la unidad de estadistica e informatica y en el libro de
ingreso de pacientes en los servicios de obstetricia de la institucion, de donde
se extrajo el numero de historia clinica de las pacientes ingresadas con
diagnéstico de aborto retenido (aborto anembrionario y gestacién no evolutiva)
en el periodo entre agosto 2016 y diciembre 2016, de tal forma se procedié al
registro de informacioén relevante para la presente investigacion.

e La recopilacion de la informacion fue realizado por el investigador

Analisis Estadisticos de Datos:

Para el analisis estadistico un variado se utiliz las medidas de resumen de variables
cualitativas y cuantitativas, se obtendra las frecuencias absolutas y relativas para las
variables categoricas, asi como se evaluaron los supuestos de normalidad mediante
el Histograma, Kurtosis, y la prueba de Shapiro Wilk, las medidas de tendencia central

y dispersion en las variables numéricas.

Se realizd el analisis bivariado para las variables con criterios de normalidad
adecuados.

Todas las variables (dependiente e independientes) con las que se ejecuto el analisis
fueron categoricas (dicotomicas y politdmica). Por tanto se utilizé la prueba de Chi

cuadrado (X2) (p = 0.5).
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Los datos fueron registrados en una matriz de datos de un paquete estadistico,
MedCalc Version 17.2 (ultima actualizacién: 2017), tomando en cuenta todas las

variables e indicadores. Con el mismo programa se realizé el analisis estadistico.
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CAPITULO V: RESULTADOS

Se realizé el estudio de eficacia del misoprostol en pacientes que ingresaron al servicio
de emergencia-ginecoobstetricia con el diagnostico ecografico de aborto retenido, se

ingresaron al estudio 133 pacientes.

Grafico N° 1: EDAD PROMEDIO EN PACIENTES CON ABORTO RETENIDO EN HNASS

AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016.
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Tabla 1a: EDAD PROMEDIO EN PACIENTES CON ABORTO RETENIDO EN
HNASS DURANTE EL PERIODO AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016

EDAD DEL PACIENTE FRECUENCIA
(afios) RELATIVA(%)
15-20 2
20-25 16
25-30 14
30-35 23
35-40 29
40-45 14
45-50 2

Tabla 1b: EDAD PROMEDIO EN PACIENTES CON ABORTO RETENIDO EN
HNASS DURANTE EL PERIODO AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016

Tamafo de muestra 133

Media aritmética 32.5489
95% IC para la media 31.3876 to 33.7102
Mediana 33.0000
95% IC para la mediana 32.0000 to 35.0000
Varianza 45.8404
Desviacion estandar 6.7706

La edad promedio fue 33 +/- 6,77 anos; siendo la maxima edad 45 afiosy la

minima edad 17 afos.(tablas 1a y 1b,grafico 1).
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Grafico N° 2: EDAD GESTACIONAL EN PACIENTES CON ABORTO
RETENIDO EN EL HNASS; AGOSTO 2016 - DICIEMBRE 2016
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Tabla 2a: EDAD GESTACIONAL EN PACIENTES CON ABORTO RETENIDO EN
HNASS DURANTE EL PERIODO AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016

EDAD DEL PACIENTE FRECUENCIA
(afios) RELATIVA(%)
5-6 4
6-7 25.5
7-8 26
8-9 24
9-10 11.5
10-11 6
11-12 1
12413 1
14-15 1
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Tabla 2b: EDAD GESTACIONAL EN PACIENTES CON ABORTO RETENIDO EN
HNASS DURANTE EL PERIODO AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016

Tamafio de muestra

Media aritmética 7.6361
95% IC para la media 7.3840 to 7.8882
Mediana 7.5000
95% IC para la mediana 7.0000 to 8.0000
Varianza 2.1602

La edad gestacional promedio fue 7,5 semanas +/- 1,469, siendo la minima 5 semanas

y la maxima 14 semanas. (Tabla 2 y grafico 2).
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Grafico 3: TIEMPO PROMEDIO ENTRE PRIMERA DOSIS DE MISOPROSTOL Y EL LU
EN PACIENTES CON ABORTO RETENIDO EN EL HNASS; AGOST02016-
DICIEMBRE2016
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Tabla 3: Intervalo de tiempo en pacientes con aborto retenido en el HNASS;
agosto2016- diciembre2016

Tamafio de muestra

Media aritmética 6,0038
95% IC para la media 5,6291 to 6,3784
Mediana 6,0000
95% IC para la mediana 5,0000 to 6,0000
Varianza 4,7708
Desviacion estandar 2,1842

El intervalo de tiempo promedio fue 6 +/- 2.18 horas, siendo el tiempo minimo 3

horas y el tiempo maximo 12,5 horas. (Tabla 3 y gréafico 3)
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Tabla 4: DOSIS DE MISOPROSTOL EN PACIENTES CON ABORTO RETENIDO EN
HNASS; AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016

DOSIS DE NUMERO DE PACIENTES , QUE RECIBIERON PORCENTAJE
MISOPROSTOL PRIMERA DOSIS DE MISOPROSTOL

800ug VV 70 52,6%

Total 133 100%

Grafico 4: DOSIS DE MISOPROSTOL EN PACIENTES CON ABORTO RETENIDO EN
HNASS; AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016

El 47,4%(n=63) de los pacientes, recibieron como dosis Misoprostol de inicio 400 ug
via vaginal mas 400 ug via oral; y el 52,6% (n=70) 800 ug via vaginal. (Tabla 4 y

Gréfico 4).
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Tabla 5: REFRACTARIEDAD A PRIMERA DOSIS MISOPROSTOL EN PACIENTES
CON ABORTO RETENIDO EN HNASS; AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016

REFRACTARIEDAD A LA PACIENTES CON ABORTO PORCENTAJE
PRIMERA RETENIDO

DOSIS MISOPROSTOL

S 17 12,8%
NO 116 87,2%
TOTAL 133 100.0%

Grafico 5: REFRACTARIEDAD A PRIMERA DOSIS MISOPROSTOL EN PACIENTES
CON ABORTO RETENIDO EN HNASS; AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016
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El 12,8 % (n=17) de pacientes con aborto retenido fueron refractarias a la primera dosis

de Misoprostol. (Tabla 5 y Grafico 5)
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Tabla 6: ANTECEDENTE DE ABORTO PREVIO EN PACIENTES CON ABORTO
RETENIDO EN HNASS; AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016

ABORTO PACIENTES CON PORCENTAJES
PREVIO ABORTO RETENIDO

Total 133 100.0%

Grafico 6: ANTECEDENTE DE ABORTO PREVIO EN PACIENTES CON ABORTO
RETENIDO EN HNASS; AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016

El 38,3%(n=51) de las pacientes consideradas en el estudio tuvieron como
antecedente aborto previo, mientras que el 61,7%(n=82), segun el cuestionario no

tuvieron antecedente alguno. (Tabla 6 y grafico 6).
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Tabla 7: TIPO DE ABORTO RETENIDO EN HNASS, AGOSTO 2016- DICIEMBRE

2016
Tipo de aborto retenido Pacientes con aborto retenido Porcentaje
Gestacion no evolutiva 79 59,4%
Gestacién anembrionaria 54 40,6%
Total 133 100.0%

Grafico 7: TIPO DE ABORTO RETENIDO EN HNASS, AGOSTO 2016- DICIEMBRE
2016
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De los 139 casos estudiados, el 59,4%(n=79) correspondieron a gestacién no evolutiva

y 40,6%(n=54) corresponden a gestacion anembrionada. (Tabla7 y grafico 7)
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En el anadlisis bivariado se encontraron asociaciones significativas, como no

significativas:

Se encontré asociacion significativa (p= 0.0476) entre la edad gestacional y tiempo

entre primera dosis y explusién del producto. (Tabla y grafico 8)

Tabla 8: EFICACIA DEL MISOPROTOL SEGUN EDAD GESTACIONAL y EL
INTERVALO DE TIEMPO EN PACIENTES CON ABORTO RETENIDO DEL HNASS;
AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016

EDAD GESTACIONAL ( semanas)
INTERVALO 5-6 6-7 7-8 8-9 9-10 >10
TIEMPO
<6 horas 3 23 15 10 8 3
4.8% 37.1% 24.2% 16.1% 12.9% 4.8%
RT RT RT RT RT RT 62
(46.6%)
CT CT CT CT CT CT
2.3% 17.3% 11.3% 7.5% 6.0% 2.3%
GT GT GT GT GT GT
>6 horas 2 11 20 22 8 8
2.8% 15.5% 28.2% 31.0% 11.3% 11.3%
RT RT RT RT RT RT 71
(53.4%)
CT CT CT CT CT CT
1.5% 8.3% 15.0% 16.5% 6.0% 6.0%
GT GT GT GT GT GT
5 34 35 32 16 11 133
(3.8%) (25.6%) (26.3%) (24.1%) (12.0%) (8.3%)

Fuente: propia
RT: % Fila Total; CT: % of Columna Total; GT: % Total

En este cuadro evidenciamos que; en los grupos de pacientes de menor edad gestacional, el mayor
porcentaje de ellas responden al Misoprostol con un intervalo de tiempo menor a 6 horas. El porcentaje de
pacientes que responden con un intervalo < 6 horas decrece conforme aumenta la edad gestacional: 5-6ss(
60%), 6-755(67.6%), 7-8ss( 42.9%); 8-9 ss( 31.2% ), 9-10 ss(50%), >10ss ss(22.3%)).[Tabla y grafico 8]
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Grafico 8: EFICACIA DEL MISOPROTOL SEGUN EDAD GESTACIONAL y EL
INTERVALO DE TIEMPO EN PACIENTES CON ABORTO RETENIDO DEL HNASS;
AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016

INTERVALO TIEMPO
Il >6 horas

I O <6 horas

B = A & E3 e

Fuente: propia.

Este grafico nos muestra, al igual que la tabla anterior, que: en los grupos de intervalo con menor edad
gestacional, el mayor nimero de pacientes responden al Misoprostol con un intervalo de tiempo menora6
horas.
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No se encontré asociacién significativa (0,968) entre refractariedad 1° dosis con edad

gestacional. (Tabla y grafico 9).

Tabla 9: EFICACIA DEL MISOPROTOL SEGUN EDAD GESTACIONAL Y
REFRACTARIEDAD A PRIMERA DOSIS EN PACIENTES CON ABORTO RETENIDO
DEL HNASS; AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016

EDAD GESTACIONAL( semanas)

REFRACTARIEDAD 5-6 6-7 7-8 8-9 9-10 | 10-11
1° DOSIS
sl 0 5 5 4 2 1 17
0.0%  294%  294%  235% 11.8%  5.9% (12.8%)
RT RT RT RT RT RT
0.0% 147%  143%  125%  125%  12.5%
cT cT cT CT cT cT
00%  38%  3.8%  3.0% 15%  0.8%
GT GT GT GT GT GT
NO 5 29 30 28 14 10 116
43%  250%  25.9% 241%  121%  8.6% (87.2%)
RT RT RT RT RT RT
100.0% = 85.3%  85.7% 87.5% 87.5%  87.5%
cT cT cT cT cT cT
3.8% 21.8% 226% 21.1%  105%  8.3%
GT GT GT GT GT GT
5 34 35 32 16 11 133

(3.8%)  (25.6%) @ (26.3%) @ (24.1%) (12.0%) (10.2%)

Fuente: propia
RT: % de Fila Total; CT: % de Columna Total; GT: % del Total

En esta tabla se evidencia que no existe una tendencia en cuanto ala refractariedad y
la edad gestacional.

Teniendo el mayor porcentaje de refractariedad (29,4%); los grupos de pacientes
pertenecientes a los intervalo 6-7 semanas y 7-8 semanas.
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Grafico 9: EFICACIA DEL MISOPROTOL SEGUN EDAD GESTACIONAL Y
REFRACTARIEDAD A PRIMERA DOSIS EN PACIENTES CON ABORTO RETENIDO
DEL HNASS; AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016

KLY

25

REFRACTARIEDAD 1° DOSIS
NO

15 31

10k

NUMERO DE PACIENTES

Ok i i A : A N
(5e] [57] [72] [29] [s0)[0-11] 1)

EDAD GESTACIONAL( semanas)

Fuente: propia

En este grafico se observa, al igual que en la tabla anterior; que son escasos los
pacientes refractarios a la primera dosis de Misoprostol, y es independientemente de

la edad gestacional.
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Tabla 10: EFICACIA DEL MISOPROTOL SEGUN TIPO DE ABORTO RETENIDO Y
DOSIS DE MISOPROSTOL EN EL HNASS AGOSTO 2016- DICIEMBRE 2016

TIPO ABORTO RETENIDO DOSIS DE MISOPROSTOL

GESTACION
NO
EVOLUTIVA

GESTACION
ANEMBRIONADA
(n=54)

P 400ugVV+400ugV |800ug

(n=79)

Fuente: propia

De esta tabla se deduce que:
¢ No existe asociacion significativa entre el intervalo de tiempo con tipo de aborto
retenido ni con dosis de Misoprostol.
¢ No existe asociacion significativa entre refractariedad con tipo de aborto retenido

ni con dosis de Misoprostol.
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CAPITULO VI: DISCUSION

El uso de Misoprostol en el manejo del aborto retenido es altamente eficaz por: ser de
bajo costo; disminuir los dias de estancia hospitalaria, pocos eventos de

refractariedad a una primera dosis de Misoprostol, y muy pocos LU insuficientes.

Nuestro estudio corrobora la antes dicho, al encontrar asociaciones tales como:

Se encontré una asociacion significativa (P= 0,046) de edad gestacional e intervalo de
tiempo. Se evidencidé que; en los grupos de pacientes con menor edad gestacional,
existe un mayor porcentaje de pacientes que logran iniciar la expulsion en menos de 6
horas de haber recibido la primera dosis de Misoprostol).

Si se puede decir que, mientras menor sea la edad gestacional existe una mayor
probabilidad de tener una respuesta mas rapida al Misoprostol; se infiere que, a menor
edad gestacional es mejor la eficacia del Misoprostol.

Prasad et al en encontraron que la interrupcion del embarazo usando 800 ug misoprostol
vagianal fue 100% efectivo en mujeres con edad gestacional <42 diasy 93,5% en mujeres
con edad gestacional de 42-56 dias (41). Zikopoulos et al tuvieron como hallazgo que en
la terminacion médica de la gestacion con misoprostol vaginal solo fue 96% efectivo en
mujeres con edad gestacional < 42 dias y 86% efectivo en mujeres con edad gestacional
de 42-56 dias. Por lo tanto, utilizando misoprostol vaginal, una mejor eficacia se alcanza a

la edad gestacional < 42 dias. (42).

No se encontré asociacién significativa (P= 0.324) entre dosis Misoprostol con el intervalo
de tiempo entre 1° dosis y expulsién del producto. Sin embargo, algunos estudios
encuentran que la via de administracién del Misoprostol por via vaginal; conlleva a

un intervalo de tiempo menor entre primera dosis de Misoprostol y el inicio de expulsién
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del producto, comparado con la administracion por via oral. (7, 13). Nuestro estudio no

coincidié, probablemente por las limitaciones en el disefio metodoldgico.

La edad promedio fue 33 +/- 6,77 afios; sin embargo, Micolta (9) considera un rango

menor; el 31.62 % de su grupo de estudio pertenecié al intervalo de 19-23 afios.

De los 139 casos estudiados, el 59,4% (79) correspondieron a gestacion no evolutiva
y 40,6%(54) corresponden a gestacion anembrionada. En el estudio de Ramoén (7); con
230 casos estudiados; de los cuales 65.2% (150), fueron aborto frustro y 34.8% (80),

gestacion anembrionada. Sefialando una diferencia no significante con nuestro estudio.

El tiempo promedio entre la primera dosis Misoprostol hasta expulsiéon del producto fue
6 +/- 2.18 horas en un 85%.( gréafico 3). Micolta (14) en su estudio de 317 casos determina
gue, el tiempo de latencia fue de 5-8 horas en el 88.2 %; resultados similares mostrados

en nuestro estudio.

Por otro lado; Ramén (7) en su estudio refiere que, el tiempo de accién en su mayoria es
de 6 horas; tanto para las gestaciones anenbrionarias (68,1%) como para las no
evolutivas (66,7%). Esto corrobora nuevamente nuestros hallazgos.

Sin embargo; Von Hertzen y Col. (31) mencionan en su estudio que el intervalo de tiempo
promedio para que se alcance la maduracién plena del cérvix, y por consiguiente se

inicie la expulsién del producto es de 3 horas.

El 38.3% (n=51) de las pacientes consideradas en el estudio tuvieron como
antecedente aborto previo; resultado semejante al de Gippini |y Col(27); donde describe
gue el 30,3% de las pacientes con aborto retenido tuvieron el antecedente de algun otro

aborto.

55



Nuestro estudio tiene como limitaciones: ser observacional retrospectivo , las dosis de
Misoprostol no se encuentran protocolizadas(uso arbitrario); por lo que se sugiere

posteriormente hacer un estudio prospectivo de cohorte para encontrar causalidad.
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4.

CONCLUSIONES

El Misoprostol es mas eficaz, en pacientes con aborto retenido, que tienen menor edad

gestacional; comparado con las de mayor edad gestacional.

Se encontré una asociacion significativa entre el intervalo de tiempo, desde la primera
dosis hasta la expulsién del producto, y la edad gestacional. Se identificd que existe
una respuesta mas rapida a una primera dosis de Misoprostol, mientras menor sea

la edad gestacional.

No se encontré asociacion significativa entre la refractariedad a una primera dosis

de Misoprostol y la edad gestacional.

La edad promedio en las pacientes con aborto retenido fue de fue 33 +/- 6,77 afos .

La edad gestacional promedio en las pacientes con aborto retenido fue 7,5 +/- 1,469

semanas.

No existe asociacion significativa entre el intervalo de tiempo con tipo de aborto
retenido ni con dosis de Misoprostol.
No existe asociacion significativa entre refractariedad con tipo de aborto retenido ni

con dosis de Misoprostol.
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RECOMENDACIONES:

Se sugiere el uso de Misoprostol combinado: 400 ug por via intravaginal y 400 ug por via
oral, ya que resulta ser un agente altamente eficaz en la induccién para la maduracion
cervical, resultados muy similares a la administracion unica de 800 ug por via vaginal, por
lo que se debe continuar incorporandose en la practica obstétrica diaria, de acuerdo al

protocolo.

Para corroborar los resultados obtenidos y obtener una verdadera causalidad de la
asociacion con significancia estadistica encontrada( intervalo de tiempo entre primera
dosis Misoprostol y expulsién del producto con edad gestacional ), deberia ampliarse el
tamano de muestra y realizarse en el futuro un estudio prospectivo comparativo, donde
se pueda tener un mayor tamano muestral, un mayor control de variables confusoras y

un balance adecuado entre los grupos de estudio.
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ANEXOS

£ DEFINICION
VARIABLES DEFINICION CONCEPTUAL OPERACIONAL DIMENSIONES INDICADOR ESCALA
Es el intervalo de tiempo entre la La diferencia de tiempo Intervalo de <6 horas Cualitativa
administracion de la primera dosis entre el momento que se tiempo menor o dicotémica
| . Misoprostol y el inicio de la expulsion | administra la primera dosis | mayor a 6 horas
ntervalo de tiempo d . .
el producto( sangrado vaginal con de Misoprostol y el >6 horas
coagulos y restos del producto) momento en que se inicia
la expulsion del producto.
Paciente necesita una segunda dosis, | Necesidad de una Respuesta 'y no Si Cualitativa-
por no haber respuesta favorable segunda dosis de respuesta No dicotémica
R . : (inicio de la expulsion del producto) a | Misoprostol, favorable hasta
efractariedad a la primera 12 ori ; L las 6 h d
dosis de Misoprostol a primera dosis administrada( 800 ug as 6 horas de
VV 0 400 ug VV + 400ug VO). haber
administrado la
primera dosis
Cantidad y forma de administracion Aplicacién de dosis via oral | via de
de la primera dosis de misoprostol , y/o vaginal administracion 800 ug via vaginal Cualitativa
Dosis de Misoprostol inmediatamente luego de haber (oral y/o vaginal) dicotomica
establecido el diagnéstico y dosis del 400 ug via vaginal +
w ecogréficamente. Misoprostol en ug | 400 ug via oral
|_
E La edad de la concepcidn, a partir | Tiempo de duracion de la Intervalo de 5-6 ss Cualitativa
I del momento de la fertilizacion. gestacion, segun ecografia | tiempo en 6-7ss politbmica
Z semanas 7-8ss
E Edad gestacional 8-9ss
g 9-10ss
= >10
Retencion de un embridn en utero < Presencia de gestacion Tipo de aborto Gestacion no Cualitativa-
Tipo de Aborto retenido 20 sem de edad gestacio_nal. anembrio_nado 0 gestacion rgtenido _segt]n el evqutiv_a dicotémica
Clasificado como gestacion no evolutiva. diagnéstico Gestacién no
anembrionada y gestacion no evolutiva ecografico embrionada
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UNIVERSIDAD NACIONAL DE
CAJAMARCA FACULTAD DE

MEDICINA HUMANA
ANEXO 2

o0""'/13% A
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

EFICACIA DE MISOPROSTOL EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE ABORTO RETENIDO
SEGUN EDAD GESTACIONAL EN EL HOSPITAL NACIONAL “ALBERTO SABOGAL
SOLOGUREN” ESSALUD LIMA, PERIODO ENERO 2013 — DICIEMBRE 2015.

1. DATOS DE LAPACIENTE

NOMID . N° HCL.:............
Edad:.......oooiiii Grado de Instruccion:..........c.coviiiiiiiiee.
Paridad:............ Edad gestacional............. Por FUR............ Por Ecog............

Via: Vaginal( ) Oral( )
Refractariedad a primera dosis Misoprostol Si( ) No ( )

Tiempo desde la primera dosis Misoprostol hasta inicio de la expulsién del
producto:

4. ESTADO DE LA PACIENTE:
Ingresé con Sangrado Vaginal:
Si( ) No ()
Expulsion total del producto luegodel LU: Si( ) No( )

5. TIPO DE ABORTO RETENIDO POR ECOGRAFIA:
6. AL TERMINO DE TRATAMIENTO:
Modificacién del cérvix : Duro () Blando ( )
EBA+LU : Si () No ()
Perforacion uterina por LU Si () No ()



